炎症性肠病合并非酒精性脂肪性肝病的经济负担及危险因素 by 冯巩 et al.
炎症性肠病合并非酒精性脂肪性肝病的经济负担及危险因素
冯 巩1，弥 曼1，李雪萍1，贺 娜2，陈子君3，牛春燕4
(1 西安医学院，西安 710021;2 西安医学院第一附属医院，西安 710021;3 华中科技大学附属协和医院，
武汉 430000;4 厦门大学附属翔安医院 消化内科，福建 厦门 361101)
摘要:非酒精性脂肪性肝病(NAFLD)是一种影响约 1 /4 普通人群的疾病，已成为我国及西方国家第一大慢性肝病，造成了巨大
的医疗和经济负担。炎症性肠病(IBD)患者中，NAFLD的患病率估计高达 40%，包括溃疡性结肠炎和克罗恩病。主要介绍 IBD 患
者中合并 NAFLD的现状与经济负担、危险因素评估，并对该类疾病进行总结与展望，以期为未来该领域的进一步研究奠定基础。
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The economic burden and risk factors in inflammatory bowel disease with nonalcoholic fatty liver disease
FENG Gong，MI Man，LI Xueping，et al． (Xi'an Medical College，Xi'an 710021，China)
Abstract:Nonalcoholic fatty liver disease (NAFLD)is a disease affecting about a quarter of the general population and has become the
most important chronic liver disease in China and Western countries，causing huge medical and economic burdens． The prevalence rate of
NAFLD is estimated to be as high as 40% in patients with inflammatory bowel diseases (IBD)such as ulcerative colitis and Crohn’s dis-
ease． This article mainly introduces the current status，economic burden，and risk factors for NAFLD in IBD patients and summarizes the
current status and prospects of such diseases，in order to lay a foundation for further research in this field．
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究［5］发现 IBD患者中转氨酶升高较为常见，而 NAFLD 是造成
该现象最常见的原因。一些新的数据表明，IBD 患者 NAFLD
的患病率比一般人群高。横断面研究［6］报道 IBD中 NAFLD的
患病率介于 8% ～40%。有报道［7］6． 4% ～ 10%的 IBD 患者发
生肝纤维化。一项最新研究［8］也提示，结肠炎症和 IBD 样表
型与 NAFLD 有很强的关联性。一项来自加拿大的队列研
究［9］中发现，321 例 IBD 患者经过 3． 2 年的随访后，有 108 例
患者进展为 NAFLD，其共存患病率为 34%;在一项美国的横断
面研究［10］中，通过影像学手段筛查 NAFLD 患者，结果发现在
217 例 IBD 患者中，有 76 例 NAFLD 患者，其共存患病率为
35%;Bosch Dustin 等［11］则通过肝活组织检查来确定 NAFLD
患者，结果发现在 49 例 IBD患者中，有 29 例合并 NAFLD。一
般人群中 NAFLD的经典危险因素包括代谢综合征定义中的代







































核苷酸结合寡聚化结构域样受体(nucleotide － binding oligomer-
izationdomain like receptors，NLＲ)识别 P /MAMP。当肠道细菌
移位到肝脏时，即病理性细菌移位将会诱发免疫系统对 P /
MAMP的识别，驱动单核细胞释放细胞因子如 TNF、IL － 1、

















胞膜上多种 TLＲs，主要是在 TLＲ4 区相互识别后，进而激活










的改变可能作为 IBD 和 NAFLD 之间的致病联系。银屑病与
NAFLD之间也有类似的联系［26］。







































克罗恩病(7． 1%)患者相比，男性 IBD患者(21． 1%)与女性患
者(12． 9%)相比，前者存在更高的代谢综合征患病趋势。另
一项研究［36］发现，45 岁以下人群代谢综合征患病率为













瞻性临床研究显示 GC 为 NAFLD 的独立危险因素。对照组
(健康人群)和病例组(NAFLD 或肥胖人群)之前的血浆皮质
醇浓度没有显著差异［39］。Sourianarayanane 等［34］通过回顾性
研究发现，类固醇是 IBD 人群 NAFLD 的独立危险因素(比值
比 = 3． 7，95%可信区间:1． 5 ～ 9． 3)，然而这一结果在其他观
察性研究中并不一致。在最近的一项荟萃分析［40］中，未表明
















性与 IBD的发生与进展有关。然而，在这 2 个群体中似乎没有
遗传倾向的任何明确重叠，尚有待于进一步观察及研究。
2． 3． 2 甲氨蝶呤(methotrexate，MTX) MTX 是一种叶酸拮
抗剂，可竞争性抑制二氢叶酸还原酶，干扰嘌呤和嘧啶的合成，
从而产生抗炎等作用，可作为 IBD 治疗的诱导缓解和单药维
持治疗，或与抗 TNF 合用［42］。接受 MTX 治疗的患者中，有
15% ～50%可能发生肝脏酶学的改变，但大多数是自限性的，
推测其潜在机制与氧化应激有关［43］。一项回顾性分析报道，




mg MTX是 NAFLD的独立预测因子，但 MTX 的使用尚未显示
在 IBD患者中导致 NAFLD。MTX 容易引起肝脏酶学升高，但
不一定是导致 NAFLD发生的原因。
2． 3． 3 抗 TNF及相关药物 TNF 及其参与的促炎通路可能
在 NAFLD患者肝脏炎症和 NASH 的发生发展中起重要作用。
与健康对照相比，NASH患者的血清 TNFα 水平以及肝细胞中
相应的信使 ＲNA 的表达显著升高［45］。抗 TNFα 药剂广泛应
用于各种炎症性疾病，对 IBD 患者而言，是迄今为止最有效的










尽管已经提出多种病因来解释 IBD 患者中 NAFLD 患病
率的增加，但上述危险因素的证据尚不充分。本文根据目前的
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